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論文内容要旨
 インスリンの免疫尊的測定法が確立されて以来,糖尿病における血漿インスリンに関しては,多
 くの報告があるが,本砺究では,糖尿病の血漿インスリン動態をみる目的で.スルホニル尿素斉胎
 療によって糖尿病状態を改善させた後の血漿インス.リンの日中変動を測定した。糖尿病入院患者
 17名を対象にし走か,.年令は28才から77才までで,そのうち男は8名,女は9名であった。
 また正常対照群としでは治癒した胃潰瘍入院患者.5名について測定した。糖尿病患者には1600観
 または.1800彪の食事を処方し.午前7時50分,正午,むよぴ午後4時50分の5回に分けて摂
 取させ7妬入院後1週間で代謝条件のほy一定した時に第1回検査を行ない,採血は午前7時.9
 時,11時,午後1時,4時,6時,午前0時.4時卦よび午前7時の9回行なった。第2回検査
 はスルホニル尿素剤で治療し1日尿糖排泄量が59以下になり,空腹時血糖が正常になった時期に
 行なった。血漿インスリンはJephco“変法で抽出し,MOrgan-Lazarow法(2抗体法)
 で測定した。血糖は(}馳co8eOxida8e法,遊離脂肪酸D腹ncombe法により測定した。血糖
 血漿インスリンかよぴ遊離脂肪酸の日中変動を面積として算出し,1日量の指標とした。正常対照
 群5例の血糖値は食後に高く,食前にはさがり,5醐/100雌から12鳩/100雌の間を動揺し
 ている。空腹時血糖は60士2.8彫/100凪,翌朝の空腹時血穂は63士ム6㎎/100配であっ
 た。24時間中の最高血糖値は午後6時のタ食後であり,その平均は95士1α0㎎/100m君
 (午後6時)を示し,血糖面積は1746士6Z6賜/100砿/24hOUr8であった。血漿インスリン
 の24時間変動は2蝋ノ㌔老から56μu/血乙の間を動揺した。早朝空腹時血漿インスリンは25
 士2・5μ痂∠であった。24時間中の最高血漿インスリンは午後6時の44壬4.7μu/㌔4で,
 インスリン面積は628士957μ吻乙/24hoursであった。糖尿病患者17名では,治療前の
 検査で,早朝空腹時血糖16〔㎎/100m忍以上のもの8例(中等症糖尿病群)と160鰯/100m∠
 以下の9例(軽症糖尿病群)に分けて比較検討した。スルホニル尿素剤で治療を行ない,血糖値が
 ほy正常に近づいた時期に第2回検査を行ない,血糖面積を比較すると.中等症糖尿病群では,
 5705士58ZO噛4/24h◎ureから50白0士28α8嘲/100m4/24honr8と減少し,軽症糖尿病
 群では4175士264.5囎/100m乙/24h◎ur8カ・ら2951士1ア0、7脇/100mろ/24hoursと減少した。
 すなわちスルホニル炭素剤で治療した後の血糖面積は両群とも,ほy同じ程度に減少していた。
 24時間の血糖変動の平均をみても,治療後の血糖値は両群とも同じ程度によく改善されている。
 しかし,この治療後の血糖面積は正常対照群の1745士6Z6脇/100凪4/24hOUr8にくらべると
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 まだ1.7倍の値を示している。スルホニル尿素剤治療後,血漿インスリン面積は中等症糖尿病群で
ゼ
 は8{列中7例励∫増力属し,平均でも612士70L4μ直/m424hour8カ、ら680士5…曳2μ腹/!11∠レイ24
 hOUr8と増加の傾向を示している。し々・し軽症糖尿病群の9例中8,例では治療後インスリン面積は
 減少し,平均では696士599μu海乙/24hour8から559士11』.7μ晦4/24hα迂8・に減少し,
 この差は5妬の危険率で有意であった。血漿インスリンの24時間変動について両群の平均値で比
 較すると.,中等症槽尿病群では,午後4時,6時.午前0時,4時かよぴ午前7時の血漿インスリ
 ン値がスルホ等ル尿素剤治療後,増加の傾向を示しているが,軽症糖尿病群では午後6時以降の血
 漿インス'リン値が著しく減少している。血漿遊離脂肪酸の日中変動は中等症糖尿病群4例.軽症糖
 尿病群2例についてしらべたところ,血糖値の高い中等症糖尿病群の遊離脂肪酸は.スルホニル尿
 素剤治療により減少したが,治療後の遊離脂肪酸は軽症糖尿病群のものにくらぺてはるかに高値で'
 あった。
 本研究の血漿インスリン24時間変動の観察は、ぶどう糖投与により捧汐細胞を刺戟して,イン
 スリン分泌をみるのとは異なって,インスリンの基礎分泌と食事という生珪的刺戟によるインスリ
 ンの追加分泌をみることが出来る。またインスリンの基礎分泌むよび追加分泌の和の指標としてイ
 ンスリン面積を算出した。著者の研究では軽症糖尿病群で血漿インスリン面積がスルホニル尿素剤
 治療によP減少し,中等症糖尿病群では減少せず,むしろ増加の傾向を示した。インスリン拮抗物
 質の一つとしての遊離脂肪酸は中等症糖尿病群では治療後なむ高値を示し,治療後血糖が減少しで
 糖代謝が改善されているにもか、わらず,血漿インスリンが減少しないという成績は,血漿インス
 リ/が糖代謝と同時に脂質代謝にも強く関連していることを示している。著者は糖尿病入院患者
 17名にスルホニル尿素剤治療を行ない,治療前後の血漿インスリンの日中変動を比較して,次の
 結論を得た。(11空腹時血糖が160賜/100m4以上の中等症糖尿病群8例では治療後インスリン
 面積は減少せず,むしろ増加の傾向を示し'ている。(2)空腹時血糖が160鴨/100皿£未満の軽
 症糖尿病群9例では,治療後インスリン面積は有意に減少している。(3)中等症糖尿病群では治
 療後,血漿インスリンは午後6時以降増加の傾向にあり,軽症糖尿病群では午後6時以降の血漿イ
 ンスリンは治療後減少しているσ(4}血漿遊離脂肪酸は治療により減少を示しているが,中等症
 ・糖尿病群では治療後の遊離脂肪酸はなか高値を示している。
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 審査結果の要旨
 著者は糖尿病入院患者17名を対象として,糖尿病の血漿インスリン動態をみる目的で,スルホ
 ニル尿素剤治療によって糖尿病状態を改善させた後の血漿インスリンの日中変動を測定したが,血
 漿インスリγはJephc。tt変法で抽出し,M・∫gan-Lazaf・w法(2抗体法)で測定し,血
 糖はGbcoseOxidase法,遊離脂酸はDunc・mbe法により測定した。また血糖,血漿イ
 ンスリンおよび遊離脂酸の日中変動を面積として算出し,1日量の指標とした。すなわち著者は糖
 尿病入院患者17名にスルホニル尿素剤治療を行ない,治療前後の血漿インスリンの日中変動を比
 較して,次の結論を得ている。(1)空腹時血糖が160㎎/100雇以上の中等症糖尿病群8例で
 は治療後インスリン面積は減少せず,むしろ増加の傾向を示している。(2)空腹時血糖が160解/
 100詔未満の軽症糖尿病9例では・治療後インスリ著面積は有意に減少している。(3)中等症糖
 尿病群では治療後,血漿インスリンは午後6時以降増加の傾向にあり,軽症糖尿病群では午後6時
 以降の血漿インスリンは治療後減少している。(4)血漿遊離脂酸は治療により減少を示しているが,
 中等症糖尿病群では治療後の遊離脂酸はなお高値を示している。
 よって本論文は学位を授与するに値するものと認める。
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